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IN THE CAPTIVITY OF GUIDELINES. REFLECTIONS ON THE IMPORTANCE OF LIPID LO -
WE R ING THERAPY BEFORE THE NEW CONSENSUS CONFERENCE. THE MOST IMPORTANT
AIM OF THE 4TH HUNGARIAN CARDIOVASCULAR CONSENSUS CONFERENCE PLANNED
TO BE HOLD ON 6TH NOVEMBER 2009 ARE TO SUMMARIZE THE NEW RESULTS OF RESE-
ARCHES ON CARDIOVASCULAR PREVENTION AND TO INCORPORATE THEM INTO THE THE-
RAPEUTIC RECOMMENDATIONS. IN THE LIPID LOWERING THERAPY THE PRIMACY OF STA-
TIN TREATMENT REMAINS UNQUESTIONABLE. FROM NOVEL STUDIES PERFORMED WITH
STATINS THE JUPITER STANDS OUT WHICH MAY RESULT IN RECONSIDERATION OF THE
PRINCIPLES OF PRIMARY PREVENTION. IN ACUTE CORONARY SYNDROME THE EARLY HIGH
DOSE STATIN THERAPY IS RECOMMENDED AND RECENTLY SEVERAL STUDIES HAVE PRO-
VED THE BENEFIT OF STATINS BEFORE PERCUTANEOUS ANGIOPLASTY. IN THE LIPIDOLOGY
THE RESIDUAL RISK, THE RISK REMAINING AFTER ACHIEVING THE OPTIMAL LDL-CHO-
LESTEROL LEVEL, HAS BEEN MORE AND MORE EMPHASIZED. RESIDUAL RISK CAN BE REDU-
CED BY INCREASING HDL-CHOLESTEROL LEVEL AND DECREASING TRIGLYCERIDE LEVEL
FOR WHICH FIBRATES (PARTICULARLY FENOFIBRATE, REGARDING THE COMBINATION WITH
STATINS) AND EXTENDED RELEASE NICOTINIC ACID MAY BE ADMINISTERED. 
K e y w o r d s :  p r e v e n t i o n ,  c a r d i o v a s c u l a r  r i s k ,
l i p i d s ,  s t a t i n s
A 2009. NOVEMBER 6-ÁN MEGRENDEZÉSRE KERÜLŐ IV. MAGYAR KARDIOVASZKULÁRIS KONSZENZUS KONFERENCIA LEG FON -
TOSABB CÉLJA AZ ÚJABB, A PREVENCIÓT ÉRINTŐ KUTATÁSI EREDMÉNYEK ÖSSZEFOGLALÁSA, ÉS A TERÁPIÁS AJÁNLÁSOKBA VA LÓ
ÁTÜLTETÉSE. A LIPIDSZINTEK CSÖKKENTÉSE TERÜLETÉN A STATINKEZELÉS ELSŐDLEGESSÉGE TOVÁBBRA IS MEG KÉR DŐ JE LEZ HE TET LEN.
A STATINOKKAL TÖRTÉNŐ ÚJ VIZSGÁLATOK SORÁBÓL KIEMELKEDIK A JUPITER, AMELY A PRIMER PREVENCIÓ ELVEINEK ÁT GON DO -
LÁ SÁT EREDMÉNYEZHETI.AKUT KORONÁRIA SZINDRÓMÁBAN A KORÁN ELKEZDETT NAGY DÓZISÚ STATIN KEZELÉS RÉGÓTA AJÁN-
LOTT. ÉS ÚJABBAN SOK OLYAN TANULMÁNY IS KÖZLÉSRE KERÜLT, MELYEKBEN A PERKUTÁN ÉRINTERVENCIÓ ELŐTTI STATIN KEZELÉS
KLINIKAI HASZNÁT IGAZOLJÁK. A LIPIDOLÓGIÁBAN EGYRE TÖBB SZÓ ESIK A REZIDUÁLIS RIZIKÓRÓL, AMI AZ OP TI MÁ LIS LDL-KO -
LESZTERINSZINT ELÉRÉSE UTÁN MEGMARADÓ KOCKÁZATOT JELENTI, AMELYNEK CSÖKKENTÉSÉNEK MÓDJA A HDL-KO LESZ TE RIN -
 SZINT EMELÉSE ÉS A TRIGLICERIDSZINT CSÖKKENTÉSE, AMIRE A FIBRÁTOK (A STATINNAL VALÓ KOMBINÁCIÓ MIATT EL SŐD LE GE SEN A
FENOFIBRÁT) ÉS AZ ELHÚZÓDÓ HATÁSÚ NIKOTINSAV ALKALMAZHATÓ.
K u l c s s z a v a k :  p r e v e n c i ó ,  k a r d i o v a s z k u l á r i s  k o c k á z a t ,  l i p i d e k ,  s t a t i n o k
AZ IRÁNYELVEK FOGSÁGÁBAN –
GONDOLATOK A LIPIDSZINT
CSÖKKENTÉS FONTOSSÁGÁRÓL 
AZ ÚJ KONSZENZUS 
KONFERENCIA ELŐTT
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We all – if we continue our present habits – can choose angioplasty and stents or
bypass or lower our LDL drastically. I prefer the later. 
(Ha folytatjuk jelenlegi szokásainkat, mindannyian választhatunk angioplasztika és
stent vagy bypass vagy drasztikus LDL-koleszterincsökkentés közül. Én az utóbbi
mellett vagyok.) 
WC Roberts, Am J Cardiol(1)
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Az utóbbi másfél-két évtizedorvosi tevékenységét alapvetőenváltoztatta meg a Bizo nyí té ko -
kon Alapuló Orvoslás (BAO), amely -
nek elvei már kezdetektől be sziv á -
rogtak a preventív medicinába és ma
már uralják azt. Az or vos tu do mány
ezen területén az ese mények fellé -
pésének viszonylagos gya korisága, a
sok vizsgálatba be ve he tő beteg, a jól
mérhető para mé terek miatt általában
a nem volt nehéz tanulmányokat ter -
vezni. A kar dio vaszkuláris vég pon tok
viszony lag jól vizsgálhatók, legyen szó
„kemény” (összmortalitás, a halálos és
nemhalálos szívinfarktus és stroke),
„puha” (revaszkularizáció, szívelég te -
len ség miatti hospitalizáció), illetve
„köztes” vagy „intermediate” vagy
„surrogate” végpontokról (carotis in ti -
ma-media vastagság vagy koronária-
szűkület változása). A sok kisebb-
nagyobb vizsgálat, a sok ezres beteg -
számú „megatrial”-ek, valamint a
hasonló célokat kitűző, hasonló be te -
ge ken, hasonló kezelési móddal vég -
zett tanulmányokat elemző és összeg -
ző metaanalízisek között a szakértők
ál tal konszenzus alapján elfogadott
szempontok, azaz nemzetközi és nem -
ze ti terápiás irányelvek segítenek tá jé -
ko zódni, és ezek egyúttal az új kutatási
ered mények terápiás gya kor lat ba ül te -
té sét is előmozdítják. 
Az irányelvek egyik alapvető feladata
azoknak az orvosoknak a folyamatos
edu kációja is, akik a szív- és ér rend -
sze ri betegek kezelését és gon do zását
végzik. Így a szervezés alatt álló,
2009. november 6-án meg ren de zésre
kerülő negyedik ma gyar kon szenzus
konferencia azzal, hogy frissíti az aján-
lásait, ha a vál to zá sok nem is iga zán
mélyek, hiszen két év alatt nincs min-
dig jelentős számú újdonság, felszínen
tartja az orvosi gon dol ko dásban a
megelőzés fontosságának kérdését.
Azt hisszük, hogy a kardio vasz kuláris
prevenció filozófiájának, va lamint ele-
meinek és elveinek ala po sabb megis-
merésével egyre több kol lé gánk lesz
ezen tevékenység őszin te híve. Ha
ezen elveket meg győ ző désből, és nem
divatból, vagy kény szer ből fogja alkal-
mazni, a je len le gi hez képest több
beteg fog profitálni a kardiovaszkulá-
ris betegségek meg je le nésének későb-
bi életkorra tolása vagy megelőzése
következtében. 
A megelőzésben az orvosoknak többet
kellene támaszkodniuk az egész ség -
ügyi szakszemélyzetre, a szakdol go -
zók ra. Ugyanakkor az irányelvek frissí-
tésével egyidejűleg nyitni kellene a lai-
kus társadalom felé. Az orvosok fele-
lőssége és fontossága a megelőzés
elveinek alkalmazásában vitat ha tat -
lan, de különösen a primer prevenció
területén, jobban kellene támaszkodni
lakosságra. Az önmaguk és gyerekeik
jövőjével szemben felelősséget érző
emberek körében egyre népszerűbb az
egészséges életmód. Ezen lakosság -
cso port megszólítását is ki kellene tűz-
nie a konszenzus konferenciának,
hogy a különböző civil szervezeteken
vagy a médián keresztül népszerűsítse
a BAO és a megelőzés elveit.
A lakossággal való együttműködés há -
rom területen, a dohányzás, a moz -
gás szegény életmód és az obe si tas ja -
ví tásában kecsegtethet legtöbb si -
kerrel. A dohányzás az egyik leg fon to -
 sabb rizikófaktor, amelynek csök ke né -
se az utóbbi időben a fejlett nyugat-
európai országokban jelentős. Kelet-
Európa ezen a téren (is) jelentősen
elmarad. 
Sajnálatos, hogy Magyar or szá gon
nagy nehézségekbe ütközik a do hány -
zás ellenes törvény elfogadása. Ami -
kor bevezették a köztéri dohányzás til -
tá sáról szóló rendeletet, egy észak-
olasz országi tartományban végzett fel -
mérés szerint 11%-kal csökkentette a
heveny szívinfarktus előfordulását (2).
Az obesitas gyakoribbá válása világ -
szer te nagy probléma. Az egész sé ges
életmód, a testmozgás, a ked ve zőbb
biológiai hatású tápanyagok al kal ma -
zá sának népszerűsítésével is lehetne
sikereket elérni.
A rendszerváltás után fordulat követ -
ke zett be a magyarországi ha lá lo zás -
ban, 1993-tól javuló tendenciának
lehettünk tanúi. 1993 és 2006 között a
születéskor várható élettartam 4,14
évvel nőtt, amihez a kardiovaszkuláris
halandóság javulása 1,85 évvel járult
hozzá (3). Nincsenek adatok arra vo -
nat kozóan, hogy ebben a javu lás ban
mi lyen arányban ré sze sed tek a rizikó -
fak torok, de figyelemre méltó és kie-
melendő, hogy finn és svéd fel mé ré sek
szerint az ottani halálozási adatok
javulásában a rizikófaktorok kedve-
zőbb alakulása több mint 50%-kal
járult hozzá (4, 5). 
A STATINOK 
ELSŐDLEGESSÉGE
A statinok sikerei a primer és a sze -
kun der prevencióban töretlenek. A
ko ráb bi konszenzus anyagban, na -
gyon helyesen, kiemelésre került a
sta tinok adásának fontossága akut
koronária szindrómát követően. Ez a
javaslat leginkább a PROVE-IT (Pra -
vastatin or Atorvastatin Evaluation
and Infection Therapy) vizsgálatnak
köszönhető, melyben akut koronária
szindrómá ban szenvedő betegeknek
40 mg pravastatint vagy 80 mg ator-
vastatint adtak átlagosan 2 évig. A
vizsgálat tanulsága, hogy akut koro-
nária szindrómás betegekben a korán
elkezdett nagy dózisú atorvastatin
jelentősen nagyobb védelmet nyújt a
halál vagy nagy kardiovaszkuláris
események elő fordulása ellen, mint a
közepes hatású pravastatin (23). Emi-
att az esemény után korai szakban
elkezdett nagy dózisú statin lipidszin-
tektől függetlenül elengedhetetlen,
később célérték által vezérelten alkal-
mazandó. (Stroke utáni állapotban a
nagy dózisú statin kezelés jelentőségét
húzza alá a SPARCL-vizsgálat (24),
mely az alacsony LDL-koleszterinszint
elérésnek fontosságára is figyelmez-
tet.) 
Az utóbbi években öt statinnal történt
vizsgálat (ARMYDA, ARMYDA-ACS,
ARMYDA-RECAPTURE, NAPLES II és
egy koreai tanulmány) igazolta a per-
kután koronária intervenció előtt
elkez dett statin terápia kedvező hatá-
sát a beavatkozás kapcsán fellépő
miokar diumkárosodás kialakulására
(6–9).
A legutóbbi konszenzus konferencia óta
eltelt 2 évben a legnagyobb je len tő -
ségű vizsgálat a JUPITER volt, amely a
korábbi statinokkal végzett primer pre -
venciós jellegű tanul má nyok (WOS-
COPS, AFCAPS/TEXCAPS, MEGA) so -
rát erősíti, amelyek közül a MEGA ke -
vésbé ismert. Ez a Japánban végzett
vizsgálat ismert érbetegségben nem
szenvedő, 5,69-6,98 mmol/l közötti
összkoleszterinszintű betegeken történt,
akik közül 3966 diétás kezelést és pla-
cebót, 3866 beteg 10 mg vagy 20 mg
pravastatint kapott. A koronária-ese-
mények gyakorisága 33%-kal csökkent
(p=0,01) az 5,3 év átlagos követési idő
alatt (10).
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A JUPITER-vizsgálat (Justification for
the Use of statins in Primary pre ven -
tion: an Intervention Trial Evaluating
Rosu vasta tin) az utóbbi évek leg -
nagyobb hord ere jű vizsgálata. Ebben
nem ma gas LDL-koleszterinszintű
(3,36 mmol/l alat ti), magas hs-CRP
(³2 mg/l) szintű 17.802 beteg kapott
20 mg rosuvastatint vagy placebót. A
ro s uvastatin a ke ze lés egy événél vég -
zett felméréskor az átlagosan 2,8
mmol/l-es kiindulási LDL-kolesz te rin -
szintet 50%-kal, az 4,2 mg/l-es CRP-
szintet 37%-kal csökkentette. Az 5 évre
tervezett vizsgálatot 1,9 éves közepes
követési idő után lezárták a ro su va sta -
tin csoportban jelentkező ked vező
hatások miatt. Az aktívan ke zel tekben
44%-kal csökkent a primer végpont (a
kardiovaszkuláris halálozás, nemhalá-
los stroke és infarktus, instabil angina,
vagy re vasz ku larizáció) elő fordulása
(11). A JUPITER ered mé nyei nek továb-
bi értékelése és azok a nemzetközi
irány el vek re va la mint nép egész ség -
ügyre gya korolt ha tá sai nak elemzése
még sok időt igényelhet. A vizs gá lat -
ban egy pri mer végpont meg elő zé sé -
hez 23 be teg 5 éves kezelése szüksé-
ges (95% CI 16-37), ami más, primer
prevenciós elvek szerint elfo ga dott
kezelési mó dokkal össze ha son lít ható,
ese ten ként azoknál lényegesen ked -
vezőbb (12). A primer prevenció elvei-
nek át gon do lá sa hangsúlyt kaphat a
konszenzus kon fe ren cián. A ki mu ta tott
ér be teg ség nélkülieken alkalmazott
gyógy sze res kezelés azt jelenti, hogy a
populáció szélesebb köre kap keze-
lést, ami a tár sadalom számára felveti
a terápia költ ség haté kony sá gá nak
kér dé sét. A sta tinterápia költ ség ha té -
kony sága el sőd leges meg elő zés céljá-
ból is meg felelő. Pletcher és munkatár-
sai elemzése szerint az USA-ban, ha az
irányelvek szerint történne a primer
kardio vasz ku lá ris prevenció, kb. 11
millió beteg sta tin ke ze lé sét je len te né
(9,7 millió új eset és 1,4 mil liónál eré-
lyesebb ke ze lés), ami évente 20 ezer
szívin fark tust és 10 ezer ha lál ese tet
előz ne meg. Ezzel évi 2,8 mil liárd USA
dollárt taka rí ta nának meg az ISZB-vel
kapcsolatos kia dások terü le tén (13).
REZIDUÁLIS RIZIKÓ 
A statinokkal nagy betegszámon vég -
zett klinikai végpontú vizs gá la tokban a
relatív kockázat kb. 30%-kal csök kent -
he tő. Ez jó eredmény, de nem szabad
megfelejtkeznünk arról, hogy nagy
ma rad a kockázat ezután is, legalább
70%-os lesz a valószínűsége kardio -
vasz kuláris esemény be kö vet kez tének.
A reziduális rizikó az op ti má lis LDL-
koleszterinszint elérése után meg ma -
ra dó kockázatot jelenti (14). Ennek
csök kentésére a HDL-koleszte rin szint
emelése és a trigliceridszint csök ken té -
se lenne alkalmas. Az Ame ri can Heart
Association 2008. évi kongresszusán
került bejelentésre a Residual Risk
Reduction Initiative (R3i) megala ku lá -
sa (15). Ez a független szervezet ku ta -
tási és oktatási fela da to kat is fel vál lal
az optimális LDL-koleszterin szint elé ré -
se után meg ma ra dó lipi do ló giai koc -
ká zat csökken té se fonto s sá gá nak ter -
jesz tése mellett, a www.r3i. org hon la -
pon előzetes re giszt rá ció után jobban
megismer he tő. A HDL-koleszterinszint
emelésének és a trigliceridszint csök -
ken tésének gyógy szerei a fibrátok
(amelyek közül a statinnal való kom bi -
nál hatósága miatt a fenofibrát eme -
len dő ki és ajánlható), illetve az elhú -
zó dó hatású nikotinsav. 
A LIPIDSZINTEK 
MEGHATÁROZÁSA
A konszenzus konferencián sor ke rül -
het ne egy állásfoglalásra a direkt LDL-
koleszterinszint meghatározása mellett
(ami ma már elérhető áron valósítható
meg), a Friedewald-képlet alkal ma zá -
sá ról, a magyar betegek lipid ered mé -
nyei (Friedewald-képlet alapján tör té -
nő becslés és direkt LDL-ko lesz te rin -
mérés) alapján kialakított LDL-ko lesz -
terin kalkulátorról (16). Napirendre le -
het ne tűzni állásfoglalást a HDL-ko -
lesz terinszint meghatározási módjá nak
egységesítéséről is. A nemzetközi aján -
lá sokban az LDL-ko leszterin célér té kek
mellett meg je lent az aterogén-kolesz -
te rin szint (nem-HDL-koleszterin, non-
HDL-cho leste rol), mint célérték. Elő -
nye, hogy a meghatározásához nem
szük sé ges az éhgyomorra történő vér -
vé tel. A nem-HDL-koleszterint úgy tud -
juk kiszá mol ni, hogy az össz ko lesz te -
rin ből kivonjuk a HDL-koleszterin érté-
két (ez mege gye zik az aterogén apo -
lipo pro tein-B fe hérjét hordozó lipid ré -
szecskék ko lesz terin tartal má val). Az
amerikai aján lá sok ban ismert ér be te -
gek ben 3,3 mmol/l, igen nagy koc ká -
za tú betegekben 2,6 mmol/l az aján -
lott nem-HDL-koleszterin szintje (17).
AZ ÚJ KONSZENZUS 
KONFERENCIA ELÉ
Felmerül a kérdés, hogy szükség van-e
itthon ilyen gyakran hasonló kon fe ren -
ciák létrehozására. Több érv szól
amellett, hogy igen. Ennek a rendez -
vény nek Magyarországon nemcsak a
legú jabb vizsgálati eredmények össze -
fog lalása és a mindennapi terápiás
gyakorlatba történő szélesebb körű
alkalmazása a célja, hanem a pre ven -
ció elveinek nép szerűsítése, és fo lya -
ma tos felszínen tartása is. Emellett ez a
rendezvénysorozat alkal mat ad a pre-
venciós tevékenység mi nő ségének
mo nitorozására is. Hiszen a mun kán -
kat felmérő, az or szág ban sokszor em -
le getett REALITY (18–20), és CÉL (21)
programok, illetve az újabban elin -
dított MULTI GAP-vizsgálat (22) a kon-
szenzus elvek alapján mérik fel a bete-
gek célérték elérését és ezzel jobb és
hatékonyabb munkára készteti or vos -
társainkat. Ezen prog ramok ered mé -
nyei nek és módszereinek elem zése
lehetővé teszi azt, hogy az új evi -
 denciák még hatékonyabban épül -
jenek be a mindennapi orvosi gya kor -
lat ba, ezzel elősegítve a kardio vasz ku -
láris betegségek elleni küzdelmet.
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